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При определении целесообразности при-менения какого-либо биологического по-
казателя в лечении больных первоначально 
пытаются установить связь (ассоциацию) между 
его значениями, с одной стороны, и клинически 
важными последствиями (исходами) заболева-
ния, с другой. Наличия подобной ассоциации 
недостаточно для констатации причинно-след-
ственной связи, однако с практической точки 
зрения дает возможность использовать изучен-
ный параметр для определения (стратификации) 
риска (прогнозирования) дальнейшего течения 
заболевания. Для дополнительного подтвержде-
ния неслучайности выявленной ассоциации же-
лательно, чтобы ожидаемая последовательность 
событий была понятна (возможна) с биологи-
ческой точки зрения. Однако для более широ-
кого практического применения необходимы 
воспроизводимые и достаточно убедительные 
доказательства положительного влияния 
на клинически важные последствия заболева-
ния в тех случаях, когда способ лечения выби-
рается или корригируется с учетом исходных 
значений данного показателя и/или характера 
его изменений во время лечения. Очевидно, что 
пока подобные свидетельства не будут получе-
ны, представления о важности того или иного 
параметра при выборе или коррекции лечения 
больных будет оставаться не более, чем гипо-
тезой, даже если основания для предлагаемого 
подхода с точки зрения здравого смысла, логи-
ки и биологической целесообразности окажут-
ся достаточно привлекательными.
С учетом приведенных соображений ни-
же будут рассмотрены основные факты о роли 
определения остаточной функциональной ак-
тивности (реактивности) тромбоцитов на фоне 
использования клопидогрела у больных с коро-
нарной болезнью сердца в случаях, когда он ис-
пользуется в сочетании с ацетилсалициловой 
кислотой.
Связь функциональной активности 
тромбоцитов и частоты неблагоприятных 
исходов при коронарной болезни сердца
Существуют многочисленные свидетельства 
связи повышенной функциональной активно-
сти тромбоцитов и частоты неблагоприятных 
исходов после коронарного стентирования 
(включая тромбоз стента) вне зависимости 
от наличия ряда других известных факторов 
риска [1–4]. Однако проспективные исследо-
вания последних лет показывают, что данная 
ассоциация, очевидно, существует только при 
стентировании больных с острым коронарным 
синдромом и не распространяется на стабиль-
ных больных и консервативное (неинвазивное) 
лечение коронарной болезни сердца [4–8].
Так, в проспективном крупном многоцен-
тровом регистре ADAPT-DES, включавшем 8 583 
больных, оказалось, что высокая реактивность 
тромбоцитов, определенная методом VerifyNow 
для P2Y12 (208 единиц) после успешной им-
плантации стента, выделяющего лекарства, 
в сроки, когда ожидается проявление полного 
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антитромбоцитарного эффекта клопидогрела, 
была сопряжена с повышенным риском опреде-
ленного тромбоза стента (относительный риск 
(ОР) с учетом других предрасполагающих фак-
торов 3,05; р = 0,006), определенного или воз-
можного тромбоза стента (относительный риск 
(ОР) 2,49; р = 0,001), а также инфаркта миокар-
да (ИМ) (ОР 1,72; р = 0,01) в ближайший год [6]. 
С другой стороны, при более высокой остаточ-
ной функциональной активности тромбоцитов 
был ниже риск клинически значимых кровоте-
чений (ОР 0,73; р = 0,002). Однако из-за низкой 
частоты указанных осложнений предсказующая 
ценность изученного лабораторного показателя 
оказалась ничтожной – 1,0%, 1,2%, 3,8% и 5,5% со-
ответственно. При дальнейшем анализе данных 
этого регистра было показано, что повышенная 
остаточная реактивность тромбоцитов была свя-
зана с определенным или возможным тромбо-
зом стента в ближайшие 30 сут. только у больных 
с острым коронарным синдромом, особенно 
при ИМ с подъемами сегмента ST на ЭКГ [5]. Оче-
видно, эта подгруппа больных характеризуется 
наиболее высокой активностью тромбоцитов 
в ранние сроки заболевания и наиболее высо-
ким риском последующего тромбоза стента.
При неинвазивном лечении острого ко-
ронарного синдрома без стойких подъемов 
сегмента ST на ЭКГ в рамках крупного проспек-
тивного исследования TRILOGY ACS определяли 
функциональную активность тромбоцитов ме-
тодом VerifyNow для P2Y12 [8]. Их высокая оста-
точная реактивность (>208 единиц) через 30 
сут. от начала лечения была сопряжена с более 
высокой частотой суммы случаев сердечно-со-
судистой смерти, ИМ или инсульта в последую-
щие 30 мес., однако эта связь исчезала при учете 
других факторов риска.
В проспективном исследовании ADRIE 
у 771 больного со стабильным атеросклеро-
тическим заболеванием (коронарная болезнь 
сердца, цереброваскулярное заболевание и/
или периферический атеросклероз), получаю-
щие ацетилсалициловую кислоту, клопидогрел 
или их сочетание, ни функциональное состо-
яние тромбоцитов, оцененное методом VASP, 
ни содержание тромбоксана В2 в крови не были 
связаны с неблагоприятными исходами в бли-
жайшие 3 года [7].
Значение разных методов определения 
функциональной активности (реактивности) 
тромбоцитов при определении риска после-
дующих тромботических осложнений после 
коронарного стентирования может быть не-
одинаковым [2]. Кроме того, при анализе на-
копленных фактов оказалось, что зависимость 
частоты неблагоприятных исходов после чре-
скожных коронарных вмешательств носит 
U-образный характер, когда высокая реактив-
ность тромбоцитов сопряжена с повышенным 
риском тромботических (ишемических) ослож-
нений, а слишком низкая – с высоким риском 
кровотечений. В 2013 г. международная Рабочая 
группа по высокой реактивности тромбоцитов 
во время лечения предложила соответствую-
щие критерии (отрезные точки) для выявления 
слишком высоких или низких (и в том и дру-
гом случае прогностически неблагоприятных) 
значений тестов VerifyNow для P2Y12, Multiplate 
с АДФ, VASP и тромбоэластографии с АДФ 
на фоне приема блокаторов P2Y12 рецептора 
тромбоцитов [3].
Учет функциональной активности 
тромбоцитов при применении 
клопидогрела для лечения коронарной 
болезни сердца
Для выяснения возможности повысить успех 
лечения коронарной болезни сердца за счет из-
менения подходов к использованию антиагре-
гантов с учетом остаточной функциональной 
активности тромбоцитов было проведено три 
проспективных специально спланированных 
рандомизированных клинических исследова-
ния. В них включались больные, подвергнутые 
коронарному стентированию.
В рандомизированном двойном слепом 
исследовании GRAVITAS у больных со стабиль-
ной коронарной болезнью сердца или острым 
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коронарным синдромом (40% случаев), полу-
чивших ацетилсалициловую кислоту и стан-
дартную нагрузочную дозу клопидогрела, через 
12-24 ч после имплантации стента, выделяюще-
го лекарства, определяли функциональную ак-
тивность тромбоцитов методом VerifyNow P2Y12 
[9]. При выявлении повышенной остаточной ре-
активности тромбоцитов (230 единиц) часть 
из 2 214 больных получала дополнительную 
нагрузочную дозу клопидогрела 600 мг и су-
точную дозу препарата увеличивали до 150 мг, 
в то время как другие продолжали принимать 
стандартную поддерживающую дозу клопидо-
грела 75 мг/сут. Через 6 мес. сумма случаев сер-
дечно-сосудистой смерти, несмертельного ИМ 
и тромбоза стентов между группами не разли-
чалась. Не было существенных отличий и по ча-
стоте умеренных и крупных кровотечений 
по критериям GUSTO. Вместе с тем выявлению 
возможной пользы от усиления антиагрегант-
ного лечения при высокой остаточной функ-
циональной активности тромбоцитов, помимо 
исходно низкого риска неблагоприятных ис-
ходов, в этом исследовании могли способство-
вать два обстоятельства. Во-первых, выбранный 
критерий повышенной активности тромбо-
цитов не позволял выделить больных с высо-
ким риском тромботических осложнений; при 
ретроспективном анализе базы данных этого 
исследования оказалось, что лучше было бы 
использовать уровень 208 единиц [10]. Кроме 
того, на фоне удвоения поддерживающей дозы 
клопидогрела степень дополнительного угнете-
ния функциональной активности тромбоцитов 
оказалась невысока и из-за большой вариабель-
ности эффекта у многих больных не удалось 
добиться ожидаемого эффекта. С учетом других 
похожих наблюдений в настоящее время не ре-
комендуют использовать увеличение дозы кло-
пидогрела для коррекции высокой остаточной 
реактивности тромбоцитов [4].
В другом рандомизированном двойном 
слепом исследовании TRIGGER-PCI у больных 
с плановой установкой стента, выделяющего 
лекарства, получивших ацетилсалициловую 
кислоту и стандартную нагрузочную дозу кло-
пидогрела, на следующее утро определяли функ-
циональную активность тромбоцитов методом 
VerifyNow P2Y12 [11]. При выявлении повышен-
ной остаточной реактивности тромбоцитов 
(>208 единиц) у части из 433 больных перехо-
дили на использование прасугрела, в то время 
как другие продолжали принимать стандарт-
ную поддерживающую дозу клопидогрела 
75 мг/сут. Хотя прасугрел обеспечивал суще-
ственное дополнительное угнетение функцио-
нальной активности тромбоцитов, через 6 мес. 
статистически значимых различий по частоте 
неблагоприятных исходов (включая кровоте-
чения) не было. Вместе с тем данное исследо-
вание характеризуется очень низкой частотой 
неблагоприятных исходов и по этой причине 
было прекращено досрочно из-за бесперспек-
тивности дальнейшего набора больных.
В рандомизированном открытом ис-
следовании ARCTIC изучался наиболее 
дифференцированный подход к выбору анти-
тромбоцитарного лечения [12]. В него вклю-
чались больные со стабильной коронарной 
болезнью сердца или острым коронарным 
синдромом без стойких подъемов сегмента ST 
на ЭКГ (27% случаев), получившие ацетилсали-
циловую кислоту и блокатор P2Y12 рецептора 
тромбоцитов (клопидогрел или прасугрел) как 
минимум за 6 ч до установки стентов, выделя-
ющих лекарства. До стентирования больных 
рандомизировали в группу обычного лечения 
(продолжения приема начатых препаратов) 
или определения активности тромбоцитов (ме-
тодом VerifyNow для АСК и блокаторов P2Y12 
рецептора). В группе индивидуализированно-
го лечения при повышенной функциональной 
активности тромбоцитов в тесте для ацетил-
салициловой кислоты (550 единиц) перед 
процедурой дополнительно вводили ацетил-
салициловую кислоту внутривенно; при повы-
шенной реактивности тромбоцитов в тесте для 
P2Y12 рецептора (235 единиц) перед процеду-
рой давали дополнительную нагрузочную дозу 
препаратов, во время вмешательства вводили 
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блокаторы гликопротеина IIb/IIIa тромбоци-
тов, а у получавших клопидогрел затем ис-
пользовали суточную дозу 150 мг. Определение 
функциональной активности тромбоцитов по-
вторяли через 14-30 сут. после стентирования 
и в зависимости от результата увеличивали 
поддерживающую дозу клопидогрела (если это 
не было сделано ранее) или переходили на пра-
сугрел при высокой остаточной реактивности 
или ее недостаточном снижении и уменьшали 
интенсивность лечения при низкой. В итоге че-
рез 1 год заметных различий по частоте небла-
гоприятных исходов (включая кровотечения) 
не было, в т. ч. и у больных, исходно имевших 
острый коронарный синдром. Очевидно, по-
мимо низкого риска неблагоприятных исходов 
на результаты этого исследования могли ока-
зать влияние как выбор критериев повышенной 
функциональной активности тромбоцитов, так 
и подходы к ее коррекции (в частности, удвое-
ние дозы клопидогрела вместо перехода на бо-
лее активные препараты).
В целом полученные результаты, с одной 
стороны, могут заставить усомниться в правиль-
ности первоначальной гипотезы, указывающей 
на ведущую роль функциональной активности 
тромбоцитов в возникновении клинически 
важных неблагоприятных последствий коро-
нарного атеросклероза. Так, их повышенная ре-
активность может оказаться только маркером 
повышенного риска коронарных осложнений, 
а не целью специальных вмешательств (факто-
ром риска, не модифицируемым, по крайней 
мере, с помощью антиагрегантов) [3].
С другой стороны, очевидно, что про-
веденные исследования имели ряд серьезных 
ограничений. Так, в них включались разнород-
ные больные низкого риска, многие из кото-
рых не имели острого коронарного синдрома. 
В итоге частота неблагоприятных исходов ока-
залась недостаточной для надежного сопо-
ставления эффективности и безопасности 
практиковавшихся подходов. Кроме того, сроки 
и методы оценки функциональной активности 
тромбоцитов, а также само определение высо-
кой остаточной реактивности тромбоцитов 
могли быть не оптимальными. Наконец, могли 
оказаться не адекватными выбранные спосо-
бы коррекции высокой остаточной активно-
сти тромбоцитов (в частности, есть указания 
на недостаточную эффективность удвоения 
поддерживающей дозы клопидогрела). Все это 
позволяет надеяться, что при соответствую-
щем отборе больных и антитромбоцитарного 
лечения, замещающего клопидогрел, подход, 
учитывающий функциональную активность 
тромбоцитов, сможет оказаться полезным. Од-
нако пока есть основания говорить только о его 
безопасности, в то время как все предложения 
использовать лабораторный контроль при ле-
чении антиагрегантами продолжает опираться 
только на результаты эпидемиологических ис-
следований, здравый смысл и надежду на воз-
можность снижения частоты тромботических 
осложнений после коронарного стентирования 
за счет достаточно выраженного подавления 
функции тромбоцитов. Кроме того, крайне низ-
кая частота тромботических осложнений при 
использовании современных стентов, выделя-
ющих лекарства (в частности, эверолимус и зо-
таролимус), способна поставить под сомнение 
не только необходимость длительной двойной 
антитромбоцитарной терапии и целесообраз-
ность применения слишком активных препара-
тов, но и усилий по индивидуальному подбору 
антитромбоцитарного лечения [13–20].
Вместе с тем опубликовано и продолжа-
ет публиковаться большое количество неболь-
ших одноцентровых, не всегда проспективных 
или сравнительных исследований, в которых 
определение остаточной функциональной ак-
тивности тромбоцитов было стимулом к изме-
нению антитромбоцитарного лечения после 
коронарного стентирования. Многие из них 
дали положительный результат. Известен ме-
таанализ 11 проспективных рандомизиро-
ванных клинических исследований (включая 
GRAVITAS и TRIGGER-PCI), в которых высокая 
реактивность тромбоцитов на фоне стандарт-
ных доз клопидогрела была стимулом к интен-
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сификации антитромботического лечения [22]. 
В совокупности в них вошло 4 213 больных. Ин-
тенсификация антитромботического лечения 
у больных с повышенной остаточной реактив-
ностью тромбоцитов была сопряжена с вы-
раженным снижением сердечно-сосудистой 
смертности (отношение шансов (ОШ) 0,38; р = 
0,008), частоты ИМ (ОШ 0,47; р = 0,006) и тром-
боза стента (ОШ 0,38; р = 0,006). При этом 
частота кровотечений существенно не измени-
лась. При дальнейшем математическом анализе 
оказалось, что преимущество индивидуального 
подхода с возможностью интенсификации ле-
чения блокаторами P2Y12 рецептора тромбоци-
тов нарастает с увеличением частоты тромбоза 
стента в ближайшие 30 сут. на стандартной дозе 
клопидогрела. Очевидно, это свидетельствует 
в пользу применимости подобного подхода 
в основном у больных с достаточно высоким 
риском тромботических осложнений.
Кроме того, несмотря на отсуствие убе-
дительных доказательств пользы от учета 
остаточной функциональной активности тром-
боцитов в повседневной врачебной практике 
при выборе антиагрегантов после коронарно-
го стентирования, подобный подход получил 
распространение в Венгрии. С сентября 2011 г. 
страховые компании в этой стране оплачивают 
использование прасугрела после коронарного 
стентирования у больных с острым коронар-
ным синдромом при наличии у них ИМ или 
сахарного диабета в случаях, когда на фоне 
приема клопидогрела функциональная ак-
тивность тромбоцитов остается достаточно 
высокой. С целью оценки действенности по-
добного подхода в одном из венгерских лечеб-
ных учреждений был проведен проспективный 
регистр, включавший данные о 741 последова-
тельно поступившем больном высокого риска 
с острым коронарным синдромом, которым 
в ранние сроки заболевания был установлен 
стент [21]. К обязательным условиям отно-
сили надлежащее применение клопидогрела 
(нагрузочная доза 600 мг догоспитально или 
прием 75 мг/сут как минимум в течение пред-
шествующих 5 сут.). Особенностью регистра 
являлась возможность включения больных 
в т. ч. с кардиогенным шоком и отеком легких. 
Через 12-36 ч после стентирования определя-
ли функциональную активность тромбоцитов 
с помощью метода Multiplate с АДФ. У больных 
со значением показателя теста с АДФ не вы-
ше 46 ЕД продолжали использовать генерик 
клопидогрела. При высокой остаточной реак-
тивности тромбоцитов у части больных начи-
нали использовать прасугрел (нагрузочная доза 
60 мг, затем 10 мг 1 раз в сутки), в то время как 
у других применяли индивидуально подобран-
ную высокую дозу клопидогрела. Последнее 
подразумевало дополнительные нагрузочных 
дозы по 600 мг вплоть до четырех раз до жела-
емого подавления реактивности тромбоцитов, 
а затем в зависимости от эффекта второй на-
грузочной дозы выбирали поддерживающую 
суточную дозу генерика клопидогрела в 75 мг 
(при низкой остаточной реактивности тромбо-
цитов) или 150 мг (если реактивность тромбо-
цитов оставалась повышенной). Распределение 
больных на группы использования прасугрела 
и индивидуально подобранной дозы клопидо-
грела не было рандомизированным и проис-
ходило после совещания семи специалистов. 
В итоге было выявлено 219 больных с высокой 
остаточной реактивностью на стандартной до-
зе клопидогрела через 12-36 ч после стентиро-
вания, что составляло 29,5%. У них прасугрел 
обеспечивал более выраженное подавление 
реактивности тромбоцитов, чем индивидуаль-
но подобранная доза клопидогрела (желаемое 
подавление функциональной активности от-
мечалось у 86% больных на поддерживаю-
щей дозе прасугрела и только в 51% случаев 
на поддерживающей дозе клопидогрела, при-
чем эффективность суточных доз 75 и 150 мг 
существенно не различалась). По сравнению 
с больными с низкой исходной остаточной ре-
активностью тромбоцитов сумма случаев смер-
ти, ИМ, тромбоза стента или инсульта через 1 
год оказалась существенно выше при использо-
вании высоких доз клопидогрела (ОР 2,27; р = 
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0,0001) и сопоставимой при переходе на прасу-
грел (ОР 0,90; р = 0,76). При многофакторном 
регрессионном анализе применение высокой 
дозы клопидогрела, а не прасугрела, было не-
зависимым предиктором неблагоприятных ис-
ходов (ОР 1,9; р = 0,01). При этом применение 
высоких доз клопидогрела ассоциировалось 
с существенным увеличением риска серьезных 
кровотечений (ОР 2,09; р = 0,04), в то время 
как переход на прасугрел оказался достаточно 
безопасным (ОР 0,45; р = 0,28). Таким образом, 
данный регистр подтвердил бесперспектив-
ность перехода на более высокие дозы клопи-
догрела у больных, недостаточно отвечающих 
на его стандартное применение, и указал на же-
лательность применения в этих случаях более 
современных антиагрегантов. Однако очевид-
но, что ограничения, присущие не рандоми-
зированным популяционным исследованиям 
и регистрам (прежде всего – невозможность 
устранить влияние субъективных факторов 
при распределении больных на группы, ко-
торые с большой вероятностью оказываются 
не сопоставимы по тем или иным показателям 
тяжести заболевания, способным существенно 
повлиять на прогноз), не позволяют рассматри-
вать эти данные как весомый аргумент в пользу 
широкого практического использования оцен-
ки функциональной активности тромбоцитов 
при выборе антиагрегантов после коронарного 
стентирования у больных с высоким риском 
тромботических осложнений.
Важная новая информация может быть 
получена в недавно начатом Европейском 
рандомизированном открытом исследовании 
TROPICAL-ACS, в которое планируется включить 
2 600 больных с острым ИМ (острый коронар-
ный синдром с повышенным уровнем сердеч-
ного тропонина) и успешно установленным 
стентом [23]. Группа контроля в добавление 
к ацетилсалициловой кислоте в течение года по-
лучает прасугрел в дозе 5 или 10 мг 1 раз в сутки. 
В группе мониторирования функции тромбоци-
тов в первые 7 сут. используется прасугрел, в по-
следующие 7 сут. – клопидогрел в дозе 75 мг 1 
раз в сутки, затем определяется функциональная 
активность тромбоцитов (с помощью метода 
Multiplate с АДФ). В зависимости от результатов 
тестов продолжается использование клопидо-
грела или больные возвращаются к приему пра-
сугрела. В качестве первичной конечной точки 
выступает сумма случаев сердечно-сосудистой 
смерти, ИМ, инсульта или кровотечения как ми-
нимум 2-го типа по критериям Академического 
исследовательского консорциума (BARC) [24] 
в ближайший год. Следовательно, представляет-
ся, что в этом исследовании учтены приведен-
ные выше ограничения – в него включаются 
больные с высоким риском тромботических 
осложнений и применяется антиагрегант, суще-
ственно превосходящий клопидогрел по спо-
собности снижать функциональную активность 
тромбоцитов.
В 2014 г. ожидаются также результаты ис-
следования ANTARCTIC, в котором после коро-
нарного стентирования у 962 больных старше 
75 лет с острым коронарным синдромом ис-
пользовалось сочетание ацетилсалициловой 
кислоты и уменьшенной дозы прасугрела (5 мг/
сут) [25]. По результатам определения функцио-
нальной активности тромбоцитов методом 
VerifyNow для P2Y12 дозу прасугрела следовало 
уменьшить или увеличить. В качестве первич-
ной конечной точки выступала сумма случаев 
сердечно-сосудистой смерти, ИМ, инсульта или 
кровотечения как минимум 2-го типа по крите-
риям Академического исследовательского кон-
сорциума (BARC) [24] в ближайший год.
Позиция Европейского 
кардиологического общества
Рекомендации по реваскуляризации миокарда 
2010 г. [26]. Отдельная рекомендация отсутству-
ет, однако в тексте указано, что мониторирова-
ние ответа на двойную антитромбоцитарную 
терапию с помощью оценки функции тромбо-
цитов в настоящее время находится в стадии 
клинического изучения и не подходит для по-
вседневной врачебной практики.
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Рекомендации по лечению острого ко-
ронарного синдрома без стойких подъемов 
сегмента ST на ЭКГ 2011 г. [27]. Указано, что 
определение функции тромбоцитов при ис-
пользовании клопидогрела можно рассматри-
вать в отдельных случаях (класс рекомендации 
IIb, степень доказанности В). Увеличивать под-
держивающую дозу клопидогрела на основа-
нии определения функциональной активности 
тромбоцитов рутинно не советуют, но в от-
дельных случаях такой подход может рассма-
триваться (класс рекомендации IIb, степень 
доказанности В). Наряду с этим в тексте от-
мечено, что клиническую роль определения 
функции тромбоцитов предстоит установить. 
Кроме того, с учетом фактов, приведенных вы-
ше, последняя рекомендация представляется 
устаревшей. Возможность смены блокатора 
P2Y12 рецептора тромбоцитов в этом документе 
не рассматривается.
Рекомендации по лечению ИМ с подъ-
емами сегмента ST на ЭКГ 2012 г. [28]. Оценка 
функции тромбоцитов на фоне лечения анти-
агрегантами не обсуждается.
Точка зрения рабочей группы Европейско-
го кардиологического общества по тромбозам 
2013 г. [4]. Констатируя скудность клинических 
данных, эксперты рабочей группы предлагают 
рассмотреть возможность определения повы-
шенной функциональной активности при ко-
ронарном стентировании у отдельных больных 
с острым коронарным синдромом, получаю-
щих клопидогрел, в случаях, когда это может 
стать причиной выбора другого блокатора ре-
цептора P2Y12 тромбоцитов (прасугрела или 
тикагрелора). К подобным категориям больных 
относят лиц с неожиданным тромбозом стен-
та на фоне приема стандартных доз клопидо-
грела, очень высокий риск тромбоза стента 
(тромбоз стента в анамнезе или сложная про-
цедура у больных высокого риска), стентиро-
вание последнего проходимого коронарного 
сосуда или незащищенного ствола левой ко-
ронарной артерии. При этом подчеркивается, 
что при неосложненном коронарном стенти-
ровании у стабильных больных, а также при 
использовании тройной антитромботической 
терапии, включающей ацетилсалициловую 
кислоту, клопидогрел и антагонист витамина 
К, определение остаточной функциональной 
активности тромбоцитов с возможным измене-
нием стандартной дозы клопидогрела или его 
заменой на другой блокатор рецептора P2Y12 
не рекомендуется.
Позиция Американских Коллегии 
кардиологов и Ассоциации сердца
Рекомендации по чрескожным коронарным 
вмешательствам 2011 г. [29]. Указано, что 
определение функции тромбоцитов может 
рассматриваться у больных высокого риска 
с плохими клиническими исходами. У больных 
с высокой реактивностью тромбоцитов на фо-
не использования клопидогрела могло бы рас-
сматриваться использование альтернативных 
ЛС, таких как прасугрел или тикагрелор (в обо-
их случаях класс рекомендации IIb, степень 
доказанности С). При этом рутинное клини-
ческое использование подобного рода показа-
телей у больных, подвергнутых чрескожному 
коронарному вмешательству и получающих 
клопидогрел, не рекомендуется (класс рекомен-
дации III, степень доказанности С).
Рекомендации по лечению больных с не-
стабильной стенокардией/ИМ без подъемов 
сегмента ST на ЭКГ 2012 г. [30]. Указано, что 
определение функции тромбоцитов у больных 
с нестабильной стенокардией/инфарктом ми-
окарда без подъемов сегмента ST на ЭКГ для 
оценки ответа на блокаторы рецептора P2Y12 
может рассматриваться в случаях, когда резуль-
таты тестирования могут изменить лечение 
(класс рекомендации IIb, степень доказанности 
В). Однако разъяснений, какого рода измене-
ния имеются в виду, не приводится.
Рекомендации по лечению ИМ с подъема-
ми сегмента ST на ЭКГ 2013 г. [31]. Отдельная 
рекомендация отсутствует, однако в тексте 
подчеркнуто, что роль определения функции 
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тромбоцитов для оценки эффекта клопидогре-
ла в острую фазу ИМ с подъемами сегмента ST 
не ясна.
Позиция Рабочей группы по высокой 
реактивности тромбоцитов во время 
лечения [3]
Отмечено, что в настоящее время определение 
функциональной активности тромбоцитов по-
могает выявить больных высокого риска, но ее 
значение для выбора способа лечения требует 
дальнейшего изучения в крупных клинических 
исследованиях. Подобный подход может быть 
наиболее значимым для больных высокого 
риска (с острым коронарным синдромом или 
тромбозом стента в анамнезе), получающих 
клопидогрел. Также в качестве кандидатов 
могли бы рассматриваться больные, получаю-
щие клопидогрел и имеющие дополнительные 
факторы риска тромбоза стента и/или пони-
женного ответа на клопидогрел (сниженная 
сократительная функция левого желудочка, 
комплексная коронарная анатомия, высокий 
индекс массы тела, сахарный диабет). Под-
черкивается, что реактивность тромбоцитов 
не должна рассматриваться как единствен-
ный прогностический критерий тромботиче-
ских осложнений, а быть частью комплексной 
оценки риска с учетом других клинических 
и биохимических факторов. Однако такого 
рода алгоритмов стратификации риска пока 
не разработано.
В документе указывается, что существую-
щие данные предполагают наличие связи между 
низкой реактивностью тромбоцитов и опасно-
стью возникновения кровотечений. Ожидает-
ся, что принятие концепции терапевтического 
окна, когда в равной степени нежелательны как 
высокая, так и низкая реактивность тромбоци-
тов на лечении, может способствовать дальней-
шей персонификации антитромбоцитарной 
терапии. В частности, представляется более 
безопасным и менее затратным использовать 
новые блокаторы P2Y12 рецептора тромбоци-
тов не поголовно (что может способствовать 
повышению риска кровотечений при чрезмер-
ном угнетении функции тромбоцитов у части 
больных), а только в случаях сохранения вы-
сокой остаточной реактивности тромбоци-
тов на фоне приема генерика клопидогрела. 
Однако следует учитывать, что при всей при-
влекательности на сегодняшний день прак-
тическое значение данного подхода не ясно, 
поскольку для подтверждения существования 
терапевтического окна, уточнения его границ 
и выявления оптимальных подходов к ведению 
больных необходимы надлежащим образом 
спланированные перспективные клинические 
исследования.
Заключение. Индивидуализация анти-
тромбоцитарного лечения с учетом остаточной 
реактивности тромбоцитов на фоне использо-
вания сочетания ацетилсалициловой кислоты 
и обычных доз клопидогрела после коронар-
ного стентирования продолжает оставаться 
привлекательной возможностью, основанной 
на эпидемиологических данных, здравом смыс-
ле и представлениях о патогенезе тромботи-
ческих осложнений в коронарных артериях. 
Убедительные клинические доказательства поль-
зы подобного подхода в настоящее время от-
сутствуют. Тем не менее накопленные факты 
свидетельствуют о перспективности дальней-
шего изучения. Так, в последние годы появилась 
б льшая определенность в отношении групп 
больных с коронарной болезнью сердца, у кото-
рых изменение стандартных схем использова-
ния блокаторов P2Y12 рецептора на основании 
оценки остаточной реактивности тромбоцитов 
могло бы быть оправдано, стали очевиднее воз-
можные пути подобной персонификации. Од-
нако ни один из подходов, на сегодняшний день 
кажущихся привлекательными, не может быть 
предложен для повсеместного практического 
использования до тех пор, пока не будут полу-
чены доказательства его эффективности и безо-
пасности в рамках специально спланированных 
достаточно крупных многоцентровых проспек-
тивных клинических испытаний.
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